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論文内容の要旨 
ヒト胎盤絨毛細胞中の多数のマイクロRNA発現が、低酸素環境において変化することが報告さ
れている。しかし、低酸素環境において、絨毛細胞の浸潤能がマイクロRNAによりどのように調
節されるかに関しては未解明な部分が多い。本研究では、低酸素環境において、絨毛細胞の浸潤
能を調節するマイクロRNAと、その標的遺伝子を明らかにすることを目的とした。 
ヒト絨毛外絨毛細胞株であるHTR-8/SVneoを、2%酸素濃度条件下で培養すると、20%酸素濃度
条件下と比較して細胞浸潤能は低下した。また、同様の培養条件下では、マイクロRNA-135bの発
現が増加し、コンピューター解析上の予測標的遺伝子であるCXCL12の発現が低下した。
HTR-8/SVneoにおいて、マイクロRNA-135bを一過性に過剰発現させると、細胞浸潤能が低下し、
予測標的遺伝子CXCL12の発現が低下した。また、HTR-8/SVneoの培養液中にCXCL12の中和抗体
を添加すると、細胞浸潤能が低下した。ルシフェラーゼレポータアッセイでは、CXCL12の3末端
側非翻訳領域にある特定の塩基配列が、マイクロRNA-135bの直接の標的配列であることが示され
た。 
 以上より、低酸素環境においては、絨毛細胞中のマイクロRNA-135bがCXCL12の発現を直接抑
制する機構を介して、その細胞浸潤能を調節している可能性が示唆された。 
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